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 Streszczenie:    
Cel pracy: Ocena wieku i czasu wykonania operacji proﬁlaktycznej oraz częstości występowania raków i stanów 
przedrakowych narządu płciowego stwierdzanych w badaniu histopatologicznym materiału pooperacyjnego u pa-
cjentek nosicielek mutacji genu BRCA1 leczonych uprzednio z powodu raka piersi.
Materiał i metody: Materiał stanowiło 206 pacjentek nosicielek jednej z trzech najczęstszych mutacji dla popu-
lacji polskiej (5382insC, 4153delA i C61G) genu BRCA1 (16), którym przedstawiono jako opcję – zabieg proﬁ-
laktycznego usunięcie przydatków. U pacjentek wykonano operacje proﬁlaktyczne w okresie od 15.09.1999r. do 
31.12.2010r. Były to kolejne nosicielki mutacji pochodzące z województwa zachodniopomorskiego, operowane w 
Katedrze i Klinice Ginekologii Operacyjnej i Onkologii Ginekologicznej Dorosłych i Dziewcząt PUM w Szczecinie.
Wyniki: U pacjentek poddanych zabiegowi proﬁlaktycznemu wcześniej nie stwierdzono jakichkolwiek objawów ze 
strony narządu płciowego i zmian w badaniach diagnostycznych.
Grupę badaną (A) stanowiło 85 pacjentek leczonych przed operacją proﬁlaktyczną z powodu raka piersi. W celu 
dokładniejszej oceny badanych zmiennych grupę badaną A podzielono dodatkowo na dwie podgrupy: B i C. Do 
podgrupy B włączono 67 pacjentek z rakiem piersi ( jednej piersi lub obustronnym rakiem - zdiagnozowanym w tym 
samym czasie). Do podgrupy C włączono 18 pacjentek z obustronnym rakiem piersi zdiagnozowanym w różnym 
czasie, czas jaki upłynął od pierwszej diagnozy wynosił co najmniej 12 miesięcy). Grupę kontrolną (K) stanowiło 
121 pacjentek, u których przed operacją proﬁlaktyczną nie stwierdzono żadnych nowotworów złośliwych. W grupie 
badanych pacjentek porównywano wiek i czas od podjęcia decyzji dotyczącej zabiegu proﬁlaktycznego do wieku 
pacjentek i czasu poddania się przez nie operacji. 
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Janusz Menkiszak et al. Charakterystyka wybranych aspektów klinicznych u kobiet, nosicielek mutacji genu BRCA1...
W ocenie danych onkologicznych analizowano liczbę i rodzaj stwierdzanych raków i stanów przedrakowych oraz 
wiek pacjentek, w którym stwierdzono patologię. Oceniając dane onkologiczne uwzględniono stopień zaawanso-
wania klinicznego, rozpoznanie histopatologiczne, typ histologiczny, stopień morfologicznej złośliwości w odniesie-
niu do rodzaju mutacji konstytucyjnej genu BRCA1.
Podsumowanie wyników: Pacjentki z rakiem piersi w wywiadzie, zgłaszały się na badanie genetyczne i wykony-
wały zabieg proﬁlaktyczny w późniejszym wieku (dane istotne statystycznie). Pacjentki z obustronnym rakiem piersi 
(drugie zachorowanie na raka piersi najmniej 12 miesięcy po pierwszym zachorowaniu) statystycznie istotnie szyb-
ciej poddawały się operacji proﬁlaktycznej. Ryzyko rozwoju raka jajnika jest 2,5 krotnie większe wśród pacjentek 
nosicielek mutacji genu BRCA1, u których wcześniej rozpoznano i leczono nowotwór złośliwy piersi w odniesieniu 
do grupy kobiet, u których nie stwierdzono tego nowotworu. Dane dotyczące stopnia zaawansowania klinicznego, 
morfologicznej złośliwości, typu histologicznego raków, wieku stwierdzanej patologii oraz rodzaju mutacji genu 
BRCA1 nie wykazywały statystycznie istotnej różnicy pomiędzy grupami.
Wnioski: Każdej pacjentce, z rozpoznanym rakiem piersi należy zdecydowanie zaproponować wykonanie bada-
nie genetycznego, aby zmniejszyć niekorzystne tendencje późniejszego zgłaszania się na badania genetyczne 
i w związku z tym wykonywania operacji proﬁlaktycznej w późniejszym wieku. Wykonanie operacji proﬁlaktycznej 
szczególnie należy rozważyć u pacjentek, nosicielek mutacji genu BRCA1, leczonych w przeszłości z powodu raka 
piersi z uwagi na wzrost ryzyka zachorowania na raka jajnika.
  Słowa kluczowe: RSHUDFMHSUR¿ODNW\F]QH/ gen BRCA1 /rak jajnika / rak otrzewnej / 
      / rak jajowodu / rak piersi / neopOazja ĞrydnaEáonkowa /
 Abstract
Aim: Evaluation of patient age and time of the prophylactic surgery, as well as incidence of genital cancers and 
precancerous states observed in histopathology of the postoperative material from BRCA1 gene mutation carriers 
previously treated for breast cancer.
Material and methods: 206 carriers of one of the three most common BRCA1 gene mutations (5382insC, C61G 
and 4153delA) in the Polish population, who were oﬀered  the option of  prophylactic salpingo-oophorectomy.
The study group comprised 85 patients with the diagnosis of breast cancer before gynecological preventive surge-
ry. The study group was further divided into two subgroups for more detailed assessment of the tested variables. 
The ﬁrst subgroup included 67 patients with breast cancer (unilateral or bilateral synchronous). The second subgro-
up included 18 patients with bilateral metachronous (the second diagnosis of breast cancer was at least 12 months 
after the ﬁrst breast cancer diagnosis).  The control group consisted of 121 patients with no cancerous lesions 
before preventive gynecologic surgery. The patients undergoing prophylactic treatment had no prior symptoms in 
female sexual organ and no changes in the diagnostic tests.
Results: The patients with a history of breast cancer underwent genetic testing and preventive surgery of the 
genital tract at a signiﬁcantly later age than controls (respectively, p = 0.0003, p = 0.0006). The patients with bila-
teral metachronous breast cancer underwent preventive surgery signiﬁcantly earlier (p = 0.03). There was a trend 
indicating a 2.5 times higher risk of developing ovarian cancer among BRCA1 mutation carriers who had already 
been diagnosed and treated for breast cancer, when compared to women without breast cancer diagnosis. The 
incidence of other genital cancers and precancerous states in BRCA1 gene mutation carriers with history of breast 
cancer was not statistically signiﬁcant as compared to controls. 
Data on the clinical stage, morphological grade, histological type, age and type of pathology, and the type of BRCA1 
gene mutation did not show a statistically signiﬁcant diﬀerence between the groups.
Conclusions: Each patient diagnosed with breast cancer should be strongly recommended a genetic test to redu-
ce adverse consequences resulting from postponing the test and, if applicable,  the preventive operation until later 
in life. Preventive surgery should be considered especially in BRCA1 gene mutation carriers previously treated for 
breast cancer because of the increased risk of ovarian cancer.
  Key words: preventive bilateral salpingo-oophorectomy / 
        / risk reducing salpingo-oophorectomy / BRCA1 / asymptomatic cancers / 
        / ovarian cancer / breast cancer / tubal cancer / peritoneal cancer / 
         / intraepithelial neoplasia / 
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Wiek propozycji operacji 
profilaktycznej w oparciu 






















A* - dane FDáHMJUXS\EDGDQHM
B* - dane pacjentek z podgrupy grupy badanej, z rakiem piersi i obustronnym rakiem piersi (zdiagnozowanym jednoczasowo)
C* - dane pacjentek z podgrupy grupy badanej, z obustronnym rakiem piersi (zdiagnozowanym FRQDMPQLHMPLHVLĊF\RG
       pierwszej diagnozy)
Tabela I. Ocena wieku pacjentek i czasu wykonania operacji proﬁlaktycznej w grupie badanej i kontrolnej. 
 
Rycina 1. Porównanie wieku pacjentek w chwili otrzymania propozycji operacji 
proﬁlaktycznej na podstawie dodatniego testu molekularnego i wieku wykonania 
zabiegu w grupie badanej (A) i kontrolnej (K). 
 
Rycina 2. Porównanie wieku pacjentek w chwili otrzymania propozycji operacji 
proﬁlaktycznej na podstawie dodatniego testu molekularnego i wieku wykonania 
zabiegu w podgrupie grupy badanej (B), (C) i kontrolnej (K). 
 
Rycina 3. Czas od otrzymania propozycji operacji proﬁlaktycznej na podstawie  
dodatniego testu molekularnego do wykonania operacji w grupie badanej (A) i grupie 
kontrolnej (K). 
 
Rycina 4. Czas od otrzymania propozycji operacji proﬁlaktycznej na podstawie   
dodatniego testu molekularnego do wykonania operacji w podgrupach grupy badanej 
(B), (C) i grupie kontrolnej (K). 
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Grupa n
Czas od otrzymania propozycji operacji profilaktycznej na 
podstawie  dodatniego testu molekularnego do wykonania 
operacji PLHVLąFH
ĝUHGQLD Mediana Minim. Maksim. Q25% Q75% Odch.Std
A 85 11,00 3,00 1,00 120,00 1,00 7,00 20,68
K 121 15,53 5,00 1,00 101,00 2,00 19,00 22,37
B 67 11,75 3,00 1,00 120,00 1,00 12,00 20,05
C 18 8,22 2,50 1,00 101,00 1,00 3,00 23,27
Tabela II. Szczegółowe dane statystyczne do rycin 3 i 4.  
Rodzaj patologii =DMĊW\
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jajnik 3/121 (2,48%) 51/51 surowiczy (3) I A (1)
I C (1)
II A (1)
G 3 (3) insC5382 (2)
4153DelA (1)
jajowód 1/121 (0,83%) 59 surowiczy I A G 3 insC5382 









1/121 (0,83%) 60,0 endometrioidalny I A G 2 C61G
CIN3 szyjka 
macicy








Tabela IV. Nowotwory złośliwe i stany przedrakowe narządu płciowego stwierdzanej podczas operacji proﬁlaktycznej u pacjentek w grupie  kontrolnej K (n = 121). 
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V]HJR VWDW\VW\F]QLH LVWRWQLH V]\EFLHM Z SRUyZQDQLX
]JUXSąNRQWUROQąSRGGDZDá\VLĊRSHUDFMLSUR¿ODNW\F]QHM




 'DQH GRW\F]ąFH VWRSQLD ]DDZDQVRZDQLD NOLQLF]QHJR
PRUIRORJLF]QHM]áRĞOLZRĞFLW\SXKLVWRORJLF]QHJRZLHNX
VWZLHUG]DQHMSDWRORJLLRUD]URG]DMXPXWDFMLJHQXBRCA1 
QLH Z\ND]\ZDá\ VWDW\VW\F]QLH LVWRWQHM UyĪQLF\ SRPLĊG]\ 
JUXSDPL
Dyskusja
: RVWDWQLFK NLONXQDVWX ODWDFK Z SLĞPLHQQLFWZLH PLĊG]\QD
URGRZ\P MHVW QLHZLHOH GRQLHVLHĔ RSLVXMąF\FK RPDZLDQH SU]H] 
QDV ]DJDGQLHQLD =DUyZQR 'RPFKHN 60 L ZVS MDN L /DNL ) L ZVS 
SRGDMą ĪH SDFMHQWNL QRVLFLHONL PXWDFML BRCA1 NWyUH ZF]HĞQLHM 
OHF]RQR ] SRZRGX UDND SLHUVL SyĨQLHM GHF\GXMą VLĊ QD Z\NRQDQLH 
RSHUDFML SUR¿ODNW\F]QHM Z SRUyZQDQLX GR ]GURZ\FK QRVLFLHOHN 
PXWDFML JHQX BRCA1 >1 1@ 
: QDV]HM SUDF\ SDFMHQWNL ] JUXS\ EDGDQHM ]GHF\GRZDQLH 
SyĨQLHM ]JáDV]Dá\ VLĊ QD EDGDQLD JHQHW\F]QH L Z\NRQ\ZDá\ RSH
UDFMĊ SUR¿ODNW\F]Qą :HGáXJ QDV]HM RFHQ\ V\WXDFMD WD PRĪH E\ü 
VSRZRGRZDQD Z ]QDF]Q\P VWRSQLX VWDQHP SV\FKLF]Q\P SDFMHQ
WHN NWyUH SR X]\VNDQLX GLDJQR]\ UDND SLHUVL ZLĊNV]RĞü F]DVX 
SRĞZLĊFDá\ QD WHUDSLĊ RUD] OHF]HQLH ]ZLą]DQ\FK ] QLą SRZLNáDĔ 
= NROHL IDNW V]\EV]HJR Z\NRQDQLD RSHUDFML SUR¿ODNW\F]QHM 
SU]H] SDFMHQWNL QRVLFLHONL PXWDFML BRCA1 ] REXVWURQQ\P UDNLHP 
SLHUVL ]GLDJQR]RZDQ\P Z UyĪQ\P F]DVLH FR QDMPQLHM 12 PLH
VLĊF\ RG SLHUZV]HJR UR]SR]QDQLD ± SRGJUXSD & JUXS\ EDGDQHM 
PRĪQD WáXPDF]\ü QDUDVWDMąF\P OĊNLHP L REDZą SDFMHQWNL ĪH 
Z MHM RUJDQL]PLH UR]ZLMD VLĊ NROHMQH SLHUZRWQH RJQLVNR UDND QS 
Z MDMQLNX 3DFMHQWNL QRVLFLHONL PXWDFML JHQX BRCA1 Vą LQIRUPR
ZDQH Z 3RUDGQL *HQHW\F]QHM ĪH PXWDFMD WD ]ZLĊNV]D UyZQLHĪ 
U\]\NR UDND MDMQLND
0DQFKDQGD 5 L ZVS SRGNUHĞODMą IDNW ĪH NRELHW\ X NWyU\FK 
]GLDJQR]RZDQR UDND SLHUVL Vą EDUG]LHM VNáRQQH SRGGDü VLĊ ]D
ELHJRZL L V]\EFLHM SRGHMPXMą GHF\]MĊ R RSHUDFML SUR¿ODNW\F]QHM 
>1@ : QDV]\P PDWHULDOH Z FDáHM JUXSLH EDGDQHM >$ PHGLDQD 
F]DVX RG Z\UDĪHQLD ]JRG\ GR Z\NRQDQLD ]DELHJX E\áD ]GHF\GR
ZDQLH NUyWV]D QLĪ Z JUXSLH NRQWUROQHM . DOH UyĪQLFD WD E\áD 
MHG\QLH QD JUDQLF\ LVWRWQRĞFL VWDW\VW\F]QHM
=GDQLD EDGDF]\ Vą SRG]LHORQH Z RFHQLH F]ĊVWRĞFL Z\VWĊSR
ZDQLD UDNyZ L VWDQyZ SU]HGUDNRZ\FK VWZLHUG]DQ\FK Z PDWHULD
OH ELRORJLF]Q\P X]\VNDQ\P SRGF]DV RSHUDFML SUR¿ODNW\F]Q\FK 
X SDFMHQWHN QRVLFLHOHN PXWDFML JHQX BRCA1, NWyUH PLDá\ ZF]H
ĞQLHM UR]SR]QDQHJR L OHF]RQHJR UDND SLHUVL 'RPFKHN 60 L ZVS 
L )LQFK $ L ZVS SRGDMą ĪH Z JUXSLH W\FK FKRU\FK U\]\NR UDNyZ 
]ZáDV]F]D MDMQLND MDMRZRGX L RWU]HZQHM MHVW ]ZLĊNV]RQH >1 2@ 
1DWRPLDVW 3RZHOO &% L ZVS SXEOLNXMą GDQH R EUDNX SRGZ\ĪV]R
QHJR U\]\ND Z WHM JUXSLH SDFMHQWHN >21@ 
: QDV]\P PDWHULDOH MHG\QLH Z SU]\SDGNX UDND MDMQLND Z\ND
]DQR 2 NURWQLH ]ZLĊNV]RQH U\]\NR UR]ZRMX UDND X W\FK SDFMHQ
WHN Z VWRVXQNX GR JUXS\ NRQWUROQHM 0HWFDOIH . L ZVS SRGDMą 
ĪH 2 NRELHW QRVLFLHOHN PXWDFML JHQX BRCA1 ] UR]SR]QDQ\P 
UDNLHP SLHUVL Z SU]\V]áRĞFL ]DFKRUXMH L XPU]H ] SRZRGX UR]ZL
MDMąFHJR VLĊ Z SyĨQLHMV]\P ZLHNX UDND MDMQLND >22@ 0DMąF QD 
XZDG]H SRZ\ĪV]H GRQLHVLHQLD XZDĪDP\ ĪH SDFMHQWNL QRVLFLHONL 
PXWDFML JHQX BRCA1 NWyUH ZF]HĞQLHM FKRURZDá\ QD UDND SLHUVL 
]QDMGXMą VLĊ Z JUXSLH SRGZ\ĪV]RQHJR U\]\ND GRW\F]ąFHJR Z\
VWąSLHQLD UDND MDMQLND
3RZHOO &% L ZVS RUD] 0HWFDOIH . L ZVS UHSUH]HQWXMą SR
JOąG ĪH OHF]HQLH V\VWHPRZH UDND SLHUVL QLH ZSá\ZD Z VSRVyE 
]QDF]ąF\ QD Z\VWĊSRZDQLH L UR]ZyM UDND MDMQLND >21 22@ 1LH
PQLHM MHGQDN 0HWFDOIH . L ZVS RUD] )LQFK $ L ZVS SRGDMą ĪH 
VWRVRZDQLH WDPRNV\IHQX MDNR MHGQHJR ] HOHPHQWyZ OHF]HQLD 
V\VWHPRZHJR PRĪH Z QLH]QDF]Q\ VSRVyE ]ZLĊNV]\ü U\]\NR UDND 
MDMQLND >2 22@ 
: QDV]\P PDWHULDOH Z JUXSLH EDGDQHM VWZLHUG]LOLĞP\ MHG\
QLH Z\VWĊSRZDQLH UDNyZ MDMQLND L MDMRZRGX : JUXSLH NRQWUROQHM 
E\áR ]QDF]QLH ZLĊFHM QRZRWZRUyZ ]áRĞOLZ\FK R LQQHM ORNDOL]DFML 
DOH Z SRUyZQDQLX ] JUXSą EDGDQą QLH Z\ND]DQR VWDW\VW\F]QLH 
LVWRWQLH ZLĊNV]HM F]ĊVWRĞFL LFK Z\VWĊSRZDQLD : SUDFDFK %URVH 
06 L ZVS RUD] /HYLQH '$ L ZVS QLH Z\ND]DQR DE\ LORĞü ]DFKR
URZDĔ QD UDND EáRQ\ ĞOX]RZHM WU]RQX L UDND V]\MNL PDFLF\ Z]UD
VWDáD X SDFMHQWHN  QRVLFLHOHN PXWDFML JHQX BRCA1 >2 2@ 
1LH PRĪHP\ ]DU\]\NRZDü SRJOąGX ĪH OHF]HQLH V\VWHPRZH 
UDND SLHUVL ZSá\ZD QD REQLĪHQLH ]DSDGDOQRĞFL QD LQQH W\S\ QRZR
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WZRUyZ ]áRĞOLZ\FK QDU]ąGX SáFLRZHJR D QDV]H Z\QLNL Z RFHQLH 
W\FK GDQ\FK PRĪQD X]QDü ]D SU]\SDGNRZH 
%UDN LVWRWQRĞFL VWDW\VW\F]QHM QDV]\FK GDQ\FK RFHQLDMąF\FK 
FKDUDNWHU\VW\NĊ W\SX KLVWRORJLF]QHJR VWRSQLD PRUIRORJLF]QHM 
]áRĞOLZRĞFL * PRĪQD WáXPDF]\ü IDNWHP ĪH UDNL MDMQLND L MDMR
ZRGX UR]ZLMDMąFH VLĊ QD SRGáRĪX PXWDFML NRQVW\WXF\MQHM BRCA1 
Z RSDUFLX R F]\QQLNL ELRORJLF]QH L SURJQRVW\F]QH QDOHĪą GR W\SX 
,, >2 2@
:\NU\WH SU]H] QDV SRGF]DV RSHUDFML SUR¿ODNW\F]QHM UDNL E\á\ 
ZH ZF]HVQ\P VWRSQLX ]DDZDQVRZDQLD ZJ ),*2 'RW\F]\áR WR 
SDFMHQWHN ]DUyZQR ] JUXS\ EDGDQHM MDN L NRQWUROQHM 
: ]ZLą]NX ] W\P QLH X]\VNDOLĞP\ VWDW\VW\F]QLH LVWRWQHM 
UyĪQLF\ WHM FHFK\ SRPLĊG]\ JUXSDPL 3RGREQLH QLHLVWRWQ\ VWDW\
VW\F]QLH Z\QLN Z QDV]\P EDGDQLX X]\VNDOLĞP\ FR GR URG]DMX 
PXWDFML SRWZLHUG]DMąF MHG\QLH ]QDQ\ IDNW ĪH QDMF]ĊVWV]\P W\
SHP VWZLHUG]DQHM Z SRSXODFML SROVNLHM PXWDFML JHQX BRCA1 MHVW 
2LQV& >1@
Wnioski
%LRUąF SRG XZDJĊ GDQH OLWHUDWXURZH L Z\QLNL QDV]\FK EDGDĔ 
VIRUPXáRZDQR QDVWĊSXMąFH ZQLRVNL 
1 .DĪGHM SDFMHQWFH ] UR]SR]QDQ\P UDNLHP SLHUVL QDOH
Ī\ ]GHF\GRZDQLH ]DSURSRQRZDü Z\NRQDQLH EDGDQLH 
JHQHW\F]QHJR DE\ ]PQLHMV]\ü QLHNRU]\VWQH WHQGHQ
FMH SyĨQLHMV]HJR ]JáDV]DQLD VLĊ QD EDGDQLD JHQHW\F]QH 
L Z ]ZLą]NX ] W\P Z\NRQ\ZDQLD RSHUDFML SUR¿ODNW\F]QHM 
Z SyĨQLHMV]\P ZLHNX
2 :\NRQDQLH RSHUDFML SUR¿ODNW\F]QHM V]F]HJyOQLH QDOHĪ\ 
UR]ZDĪ\ü X SDFMHQWHN QRVLFLHOHN PXWDFML JHQX BRCA1 
OHF]RQ\FK Z SU]HV]áRĞFL ] SRZRGX UDND SLHUVL ] XZDJL QD 
Z]URVW U\]\ND ]DFKRURZDQLD QD UDND MDMQLND
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